DNA pakning,
mere end bare pladsbesparelse

af Mette Moesgaard Jensen

At hver enkelte celle i
vores krop indeholder op til
2 meter DNA kan lyde
utroligt, men ikke desto
mindre er det sandt. For at
dette kan lykkes er det
vigtigt at DNAet pakkes
grundigt. DNAet rulles om
paknings proteiner som snor
om en rekke af spoler, men
disse paknings proteiner har
vist sig at have meget mere
betydning for cellen end
bare DNA pakningen.

Livets opretholdelse

Alle levende vasner er
bygget op af celler. For
simplere organismer sasom
bakterier og bagerger udger
den enkelte celle hele
organismen, mens
mennesker og andre
hgjerestaende skabninger er
opbygget af et stort antal
forskellige celler.

Livets opretholdelse kraver
at der 1 de enkelte celler
foregar tusindvis af
biokemiske processer. Disse
processer udfgres
hovedsageligt af proteiner.
Proteiner bliver lavet af
cellens protein-fabrik pa
baggrund af den genetiske
information, der findes i
cellens arvemasse.
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Arvemassen der ogsa kaldes
genomet bestar af DNA og
tjener som lagerenhed for
generne. Den indeholder
saledes al den ngdvendige
information for organis-
mens liv.

Genforskningens funda-
mentale leres@tning fore-
skriver, at koden fra et gen
bliver oversat til proteiner,
der sd udfgrer det
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egentlige arbejde (figur 2).
Denne oversattelse sker
dog ikke direkte men via et
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Figur 3. De tre venstre diagrammer viser meengden af histoner,
diagrammerne til hgjre viser meengden af Kopi-maskiner pa det varme-
responderende gen. Gul: uden varm behandling (vb). Bla: 15min vb. Gron:
60min vb. Orange: 120min vb.

Oversattelsen videre fra
budbringer-molekylet til
protein kaldes translation.

Hvad er
kromosomer?

DNA indeholder alt den
ngdvendige information for
liv, og vi har samlet sa
meget DNA i alle kroppens
celler at det udstrakt kan na
til manen og tilbage igen. I
hver af vores celler er der 2
meter DNA, og vi har ca.
100 millioner celler. Sa kan
i jo selv lave regnestykket.
2 meter DNA skal sa kunne
veere inde 1 vores celler,
hvordan kan det mon lade
sig ggre??

Cellen pakker sit DNA
meget grundigt!! DNAet
bliver snoet og rullet op pa
nogle paknings-proteiner
som kaldes histoner (figur
1). Nar DNAet er rullet op
pa histonerne kaldes det
kromatin. DNAet bliver
herved sa komprimeret at
det kan ses med et kraftigt

microskop, som det vi
kender som kromosomer.
Hver af menneskets celler
indeholder 22 kromosom-
set, samt to kgns-
kromosomer. Altsa
indeholder alle vores celler
46 kromosomer.

Hvordan bliver der
plads til Kopi-
maskinen?

Paknings-proteiner kaldes
histoner. Det er disse
histoner som danner de
spoler DNAet bliver rullet
op pa.

For at genforskningens
fundamentale leres@tning
kan blive opfyldt, skal
DNAet veare tilgengeligt sa
cellens Kopi-maskine kan
virke. Hvis DNAet er rullet
stramt om spolerne kan
Kopi-maskinen ikke se hvad
den skal kopiere. Mit

arbejde har varet at finde
forklaringer pa hvordan
cellen pakker sit DNA ud af
kromatin-strukturen. Bliver
spolerne fjernet, og hvis ja
hvordan finder dette sted?

At kopiere et gen

Fgr et gen bliver kopieret/
transskriberet skal cellen
mangle det produkt som
genet koder for. I mit
arbejde har jeg valgt et
varme-responderende gen
som model for mine
undersggelser. At et gen er
varme-responderende
betyder at hvis en celle
bliver udsat for varme, vil
cellens Kopi-maskine
begynde at transskribere
dette gen for at hjelpe
cellen med at modsta
varmen.



Histoner fjernes fra
genet

Det har vist sig at
histonerne pa det varme-
responderende gen for-
svinder nar cellen er udsat
for varme (figur 3). Altsa
histonerne forsvinder fra
genet nar Kopi-maskinen
transskriberer genet. Mine
forsgg har ogsa vist os at
alle histonerne vender
tilbage til genet nar cellens
Kopi-maskine er ferdig
med sit arbejde.
Spgrgsmalet er sa hvordan
histonerne bliver flyttet, og
ikke mindst hvordan kan de
finde tilbage til genet?

Kromatin-aendrings
faktorer

Ved gennemlasning af
andres grundforsknings
resultater kom jeg frem til
nogle mulige kandidater til
dette job i cellen. Nogle
proteiner som kaldes
kromatin-a@ndrings faktorer
har vist sig at spille en rolle
nar histoner skal fjernes fra
DNAet. Der findes mange
forskellige af disse faktorer
1 cellen og som altid inden
for grundforskningen
begynder man fra en ende af
og haber at man pa et
tidspunkt finder den faktor
som har betydning for netop
det gen man undersgger.
Efter mange forsgg fandt
jeg to faktorer som er
vigtige for at histonerne kan
finde tilbage til genet.

Pa graferne ser man at hvis
en af de to faktorer som
kaldes Spt6 eller Spt16, er

muteret sa de ikke leengere
udfgre deres arbejde inde i
cellen, har histonerne svert
ved at komme tilbage til
genet efter transskription. Et
forsgg som dette viser at
Spt6 og Spt16 er ngd-
vendige for at histonerne
vender tilbage til genet.
Som altid indenfor
grundforskningen kan man
stille flere spgrgsmal, og et
oplagt vil vere om cellens
Kopi-maskine far besked
om at forlade genet, hvis
ikke histonerne vender
tilbage.

Far Kopi-maskinen
besked?

Histonerne vender ikke
tilbage hvis visse faktorer
ikke virker, men pavirker
dette Kopi-maskinens
arbejde? Pa figur 3 ses det
at Kopi-maskinen forbliver
pa genet uden faktor Spt16.
Spt16 er ngdvendig for at
histonerne bringes tilbage til
det varme-responderende
gen, men er samtidig ogsa
vigtig for at cellens Kopi-
maskine for besked om at
forlade genet. Altsa er
DNAets pakning pa
histonerne ikke kun
ngdvendige for at spare
plads, men ogsa for at
kontrollere hvilke gener
skal transskriberes og
hvornar.
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